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Doc kT hudng din str dung trede ki dimg. Néu cdn thém thing tin, xin oi § kidn bdc st
Thudc nay chi ding theo don ciia bdc st

SEVORANE®
Sevofluran
Dugc chit 1éng nguyén chat dung dé hit

MO TA VA THANH PHAN ) ,
Sevofluran 1a chit long bay hoi, khéng chay, mui dé chiu. La 1,1,1,3,3,3- hexafluoro-2- fluoromethoxypropane, cd ciu tric
cal tao nhu sau:

FHF
k- C:— C~: C ]TF
FOF
CHL F
M6t 58 hiing s8 vét 1y ctia sevofluran nhu sau:
Phén tir lwgmg: 200,05
Diém sbi & 760 mm Hg: 58,6°C
Chi s8 khiic xa n™": 1,2740 - 1,2760
Trong lugng riéng & 20°C: 1,520 - 1,525
Ap suft hoi Nhiét dd (°C) mm Hg
20 157
25 197
36 317
Hé sb phan chia & 37°C
Nuée/ khi: 0,36
Mau/ khi: 0,63 - 0,69

Déu oliv/ khi: ~ 47,2-53.9

Hé s6 phan chia trung binh & 25°C: phén hop thanh / khi

Day din cao su: 14,0
Cao su butyl; 7,7
Polyvinylchloride: 17,4
Polyethylene: I3
D& tinh khidt theo sic ky khi: = 99,975%
Khdng chay

CHI BINH

Sevofluran duge chi dinh trong khéi mé va duy tri mé khi phdu thuat bénh nhén ndi tri va ngoai tri, ca ¢ nguoi 16n va tré
em.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG )
Tién mé duge chon tuy theo trang thal cla tirng ngudi bénh va theo ¥ cua ngudi gdy mé. Thuong ding thude khang
cholinergic.

Gay mé phiu thuit
Nén dang nhiing binh bée hoi duge chuin hod dic biét cho sevofluran dé néng d6 thude cung cdp duge kidm tra chinh xéc.
Gia tri MAC (ndng d9 t3i thieu trong phe nang) cua sevofluran giam theo tudi va giam neu thém N,O. Bang duoi day chira
gid tri trung binh cia MAC cho cac nhom tudi khac nhau:

Gia trf MAC & cac bénh nhan ngudi l6n va tré em theo nhém tudi:
Sevofluran

Tuhi bénly uhin (nim) Sevoffuran trong oxy trong 65% N,0/35%05
0- 1 thang* 33%
1 - < 6 thang 3,0% Sy
6 thang - 3 ndm 2,8% i

3-12 2.5%

25 2.6% 1,4%

40 2.1% 1,1%

a0 1,7% 0,9%

80 1,4% 0,7%

* Tré so sinh ¢6 tudi thai dv thang. Khong xac dinh duge MAC & tré sinh non thidu thang.

#% (3 bénh nhi 1 - < 3 tudi, ding 60% N,0/40%0;.

NRY
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Khoi mé

Liéu lugng phai tuy thude tirng ngudi bénh va chudn d6 dé dat tac dung mong mudn tuy theo tudi tac va tinh trang 1am sang.
Tiép theo hit sevofluran c6 thé tiém tinh mach mét barbiturat tdc dung ngan hodc mt thuoe khéi mé tinh mach khac. Khei
mé bang sevofluran cé thé dat dugc trong oxy hoéc trong hon hop oxy - N,O. Nguoi 16n hit nong d6 sevofluran tdi 5% thi
thuong dat duge dd mé c6 thé phau thuat duoc trong vong dudi 2 phit. O tré em néu hit néng dé sevofluran téi 7% thi 6
thé dat dugc d6 mé cé thé phau thudt duge trong vong dudi 2 phat. Néeu dé khoi mé ¢ ngudi bénh khéng duge tién mé, cod
thé hit sevofluran t&i nong do 8%.

Duy tri mé

D6 mé cho phiu thuat cé thé duy tri véi ndng dé sevofluran & 0,5 - 3% c6 hoic khong c6 kém N,O.

Hbi tinh

Thoi gian tinh lai thuong ngén sau khi gay mé bing Sevofluran. Vi vay, ngudi bénh cé thé yéu cau cac bién phap giam dau
som sau khi phiu thut.

Nguwdi cao tudi

MAC giam theo sy tang cua do tudi. Néng_d(} trung binh ctia sevofluran dé dat dugc MAC & bénh nhan 80 tudi bang khoang
50% nong d6 yéu cau cho bénh nhén 20 tubi.

Bénh nhan nhi
Xin xem bang gia tri MAC cho bénh nhén nhi theo do tubi O trén.

CHONG CHI PINH

Khéng ding ¢ nguai duoc biét 1a man cam véi sevofluran va cac thube gay mé dudng ho hp khac ¢6 chira halogen (vi du:

tién st rbi loan chirc ning gan, s6t hodc ting bach cau khdng rd nguyén nhén sau khi gdy mé bing mot trong cac thuée nay).
Sevofluran cling chéng chi dinh & ngudi da biét hodc nghi nge c6 nhay cam do di truyén vai chimg st cao 4c tinh.
Sevofluran chéng chi dinh & bénh nhén dugc chéng chi dinh gy mé toan than,

CANH BAO VA THAN TRONG

Sevofluran c6 thé gdy suy ho ha]f tinh trang c6 thé gia ting do thube tién mé hoidc cac tac nhén gy suy hod hap. Phai kiém
soat ho hip va hd tro néu cén thiét.

Chi nhiing nhén vién dugc dao tao méi duoc sir dung sevofluran dé gdy mé toan thin. Cin phai c6 ngay phuong tién dé duy
tri dudmg tho, ho hdp nhén tao, cung cép oxy, hédi phuc tuan hoan.

Phai biét chinh x4c ndng dé sevofluran dugc cung cp tir binh bbc hoi. Do cac thube mé duong hd hap khac nhau vé dac
tinh vét ly, chi céc binh bbc hoi chuyén ding cho sevofluran méi dugc sir dung. Phuong phép géy mé phai dugc ca thé hoa
dua trén dap (mg cua bénh nhén.

Ha huyét ap va (rc ché ho hép tang 1én khi gy mé sdu.

8ot cao dc tinh

O mot sb ngudi min cam, cac thubc gy mé duong hit manh, bao gdm sevofluran, cé thé gy ra tang chuyén héa & co
xuong, dan t6i ting cao nhu cdu oxy va hdi ching lam sang dugce biét 1a sét cao 4c tinh. Hbi chirng l1am sang biéu hién nhu
tang cacbon di-6-xit mau, va c6 thé bao gdm ca co ciing co, nhip tim nhanh, thd nhanh, tim tai, loan nhip tim, va/hoic huyét
ap khong 6n dinh. Mot sé biéu hién khong dic hiéu ciing c6 thé xudt hién trong khi gy mé nhu thiéu o-xy trong md, ting
cacbon di-6-xit mau bat thudmg va giam luu lwong méu.

Trong cac thir nghiém Iam sang, di c6 bao cao vé 1 trudmg hop sdt cao 4c tinh, Theo ddi hau mii ciing da c6 cac bao céo vé
s6t cao 4c tinh, trong d6 mdt sb trudmg hop tir vong,

Céch diéu tri sbt cao 4c tinh gdm: loai ha chit gay phan Gng (vi du sevofluran), tiém tinh mach natri dantrolene (tham khao
théng tin ké toa cua thube tiém tinh mach natri dantrolence dé ¢6 thém théng tin), diéu tri hd trg. Diéu tri nay bao gbém nd
luc dwa nhiét d6 co thé vé binh thudng, hd tro hé hip va tudn hoan nhu duge chi dinh, va xir y cac réi loan thing bing kiém
toan bat thudng bing céc dung dich dién giai. Suy than c6 thé xudt hién chdm hon, va néu c6 thé, nén theo dai va duy tri luu
lugng nude tiéu.

Tdang Kali mdu trong giai doan trieée va sau phdu thudt

Sir dung thudc gdy mé dudng hit ¢6 lién quan dén mét s6 hiém trudng hop tang kali méu din dén loan nhip tim va tir vong &
bénh nhi trong giai doan hau phﬁu. Bénh nhén tiém an hay dang mac bénh than kinh cor, dac biét la loan dudng co Duchenne
d& ¢6 nguy co bj tang kali mau hon. Sir dung dbng thoi succmylcholin ¢6 lién quan dén hau hét, nhung khéng phai tét ca cac
truomg hop trén. Nhimg bénh nhén nay cling bi tang rd rét ndng dé creatinin kinase trong huyét thanh, va & mét so truong
hop, c6 thay dbi tuong tng trong nuéce tiéu véi chirng myoglobin niéu. Mac di ¢ biéu hién tuong tu nhu chimg s6t cao 4c
tinh, nhung khéng bénh nhan nao cé dau hidu va tridu chimg ciing co hoic tinh trang ting chuyén hoéa. Khuyén nén didu tri
can thiép sém va tich cuc ching tang kali huyét va chdng loan nhip, cling nhu danh gia sau dé dbi véi bénh than kinh co
tiém 4n,

Da nhin duoc cic béo céo don 1é v& kéo dai khoang QT, rat hiém khi lién quan tdi xoan dinh (trong mét sb truong hop
ngoai l€, tir vong). Hét strc than trong khi st dung sevofluran cho bénh nhan nhay cam.

Pi c6 cac bao cdo dom Ié vé loan nhip that & bénh nhan nhi mic bénh Pompe.
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Cén hét ste than trong khi ding thude mé dudomg toan than, bao gdm ca sevofluran cho bénh nhén ¢6 réi loan ty lap thé.

Bénh gan
Rat it truémg hop rdi loan chire néng gan nhe, vira va ning hodc viém gan san phdu thuat ¢6 kém hodc khéng c6 vang da
duge bao cdo trong qué trinh luu hdnh thude trén thi trudng.

Cén tién hanh dénh gig lam sang khi sit dung sevofluran trén nhiing bénh nhin ¢6 vin dé vé gan hoge diéu trj voi cdc thube
dugc biét dén la giy ra roi loan chire nédng gan (xem TAC DUNG KHONG MONG MUON).

P& o bao cao v& su phoi nhim trude dé véi cac thude gay mé hydrocarbon halogen, bao gbm sevofluran véi khoang thoi
gian ngin gitta hai Jin c6 thé Jam ting nguy co tén thueng gan.

Chung

Trong khi duy tri mé néu ting ndng dé sevofluran s& lam giam huyét ap phu thude vao lidu ding. Su giam huyét 4p qua mure
c6 thé co lién quan to1 d6 sdu cia gay mé, khi do, co the nng huyét 4p 1én bang cach lam giam ndng dd sevofluran hit vao.
Phai co bi¢n phap cham séc déc biét khi chon liéu cho nhitng bénh nhén bi giam thé tich tudn hoan, ha huyét ap, hodc diéu
hoa huyét déng cho bénh nhin... dua trén viée sir dung cung céc thube khac.

Ciing nhw voi tit ca cac thude gy mé, duy tri huyét dong 6n dinh Ja quan trong dé tranh nhdi mau co tim cho c4c bénh nhén
bi bénh mach vanh.

Thén trong quan sat khi su dung sevofluran trong gdy mé san khoa do ¢6 tac dung lam gién co tir cung c6 thé 1am ting nguy
co xudt huyét tlr cung (xem muc KHA NANG SINH SAN, PHU NU CO THA] VA CHO CON BU).

Su llf’}i phuc sau khi gdy mé toan than nén dwgc danh gi;’t than trong, trirde khi chuyén bénh nhén khéi phong hdi sire. Gay
mé bing sevofluran td¢ d6 hdi tinh nhanh vi vy ¢6 thé cdn cac bign phap hd tro giam dau sau phiu thugt.

Mic di bénh nhén thudng tinh tro lai sau vai phit khi gdy mé bing Scvofluran, anh huéng cia thude 18n hoat dong tri 6¢
trong 2-3 ngay sau khi gy mé chua dugc nghién cuu. Cling nhwr vé1 cac thudec gdy mé khéc, cac thay d6i nhé vé tinh khi ¢é
thé ton tai trong vai ngiy sau khi gay mé (xem muc TAC PONG LEN KHA NANG LAI XE VA VAN IIANIH MAY
MOC). Sy hdi tinh nhavh & tré em cé thé 1ién quan dén viée kich déng va khéng hop tac (khoang 25% trudng hop).

Thay thé chitr !ufp thu CO, bi khié

Di c6 mdt 56 trudmg hop hidm gap vé hién tugng néng qua mirc, khéi va/hode tw chay trong may gdy mé khi ding
sevofluran vai chat hip thy CO, bi khé, dac biét nhitng chit chia kali hydroxyd. Viéc chdm nang hodc viéc giam mét cach
bét (hudmng ndng dé Sevofluran hit vao so véi chuong trinh may mé d& dit co thé lién quan toi viée lam néng qui mirc
budng hdp thu CO,.

Phén ting toa nhiét, su gia ting qua trinh giang héa cia Sevofluran va sir tao thanh cic san phim giang hoa xay ra khi chit
hép thu CO» bi khé, ching han nhur do ¢6 dong khi khé di qua budng hép thu CO. mét thoi gian dii. Ngudi ta d¢a thiy cac
san phim giang héa cua sevofluran (Methanol, formaldehyd, carbon monoxyd va cde hop chét gidng héa A, B, C va D)
trong vong kin cia mdy gdy mé thuc nghiém khi sir dung chét hip thy CO, khd va nong d sevofluran 161 da (8%) trong tho
gian dai (= 2 gid). Néng do formaldehyd do duge trong gdy mé vong kin (st dung chat hép thu cé chira natri hydroxyd)
tuong tng voi ndng do co thé giy kich tmg hé hp nhe. Chua biét cdc chét gidng hoa thdy duogce trong mé hinh thi nghigm
nay cé lign quan nhu thé ndo trén [4m sang.

Khi bac st nghi ngd chit hip thu CO, bi khd, phai thay ching ngay trudc khi ding sevofluran. Chi thi mau cia hdu hét cac
chét hip thu CO, khéng phan 4nh duge mirc §8 khd, do dé khong duge két luén 14 chét hdp thu CO;, khong bi khd khi khéng
thiy c6 sur d6i mau. Phai thudng xuyén thay thé dinh ky chét hip thu CO, dit miu ciia chiing ¢6 thay déi hay khéng.

Suy thin
Do cé it bénh nhén suy (han (ndng dd creatinin huyét thanh ban diu > 1,5 mg/dL) duge nghién ciu, dd an toin cia
sevofluran trén nhém bénh nhan nay chua duge xac 1dp. Vi vay, can thin trong khi sit dung sevofluran ¢ bénh nhén suy thén,

l{'hgu thuit thin kinh vi suy yéu thin kinh co ) )
U nhitng bénh nhan c6 nguy co tang ap luc nd1 so (ICP), can thén trong khi sit dung sevofluran két hop vé1 bign phap co hoc
dé giam ap luc ndi so (nhu tang théng khi).

Dong kinh

R4t it truémg hop dong kinh ¢d lién quan dén sir dung sevofluran duge bao céo.

St dung sevoﬂuran ¢o lién quan dén xuht hién cc con co gidt ¢ tré em, thanh thiéu nién cling gidng nhu ngudi cao i cé
va khong co yéu tb nguy co. Trude khi dung sevofluran cho cdc bénh nhan ¢6 nguy co co gidt thi viée danh gia lam sang 1a
can thiét. N&n han ché gy mé sau & tré em. EEG c6 (hé cho phép t61 wu hoa liéu sevofluran va gitp tranh sv gia ting con co
gidt & bénh nhén cé khuynh huong co gijt.

Tré em

Viéc sir dung sevofluran o lién quan dén céc con co giat. Nhiéu truomg hop da xdy ra & thanh thi'(“':u nién va tré em tir 2 thang
tudi tré 18n, hau hét trong 0 nay khong mang yéu td nguy co. Trudc khi ding sevofluran, can tién hanh ddnh gid 1am sang &
bénh nhén cé nguy co co giat.

Réi Joan truong luc van ddng & tré em da dwgc quan sat thdy (xem muc TAC DUNG KHONG MONG MUON).

Nhimmg thén trgng dic biét khi sir dung
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St dung cac binh béc hoi dic biét c6 chia do danh riéng cho sevofluran c6 thiét ké h¢ thong “phéu d6 thube® (“key filling®)
thiét ké riéng cho binh boe hoi sevofluran hodc cac hé théng bdc hoi tuong tr danh cho sevofluran.

Chét hp thu carbon dioxyd khong dugc dé kho khi sir dung binh boc hoi. Mot vai thude gy mé hé hép nhom halogen da
dugc bdo cdo co tuong tac véi chat hap phu carbon dioxyd kho tao thanh carbon monoxyd. Tuy nhi€n, dé giam thap nhat
nguy co tao thanh carbon monoxyd trong vong kin cua may th¢ va kha nang tang nbng do carboxyhemoglobin, chit hip phu
CO; phai khéng dugc lam kho. D2 c6 mot s6 truong hop hiém gap vé hiér} tugng nong qua mirc, khoi va tu chay trong may
gy mé khi diing sevofluran véi chit hip thu CO, bj khd. Néu nghi ngé chit hap thu CO, b khé, nén thay chiing ngay.

Bit ky thanh phan nao cta thudc chua duge st dung hosic chit thai nén dugc xir ly dung theo quy dinh.

TUONG TAC THUOC , ‘
Cén trong Kkhi sir dung céc thudc kich thich than kinh giao cam beta nhur isoprenalin va cac thubc kich thich giao cam ca
alpha 13n beta nhu adrenalin va noradrenalin trong khi st dung thude gdy mé isofluran, do nguy co nhip nhanh that.

Cac thude trc ché MAO khéng chon lgc: nguy co con cép trong khi phéu thuat. Néi chung, khuyén cao ngirng diéu trj cac
thuée nay trude khi phau thuat 2 tudn.

Sevofluran c6 thé lam giam huyét 4p dang ké ¢ bénh nhin dang diéu tri v6i cac thudce chen calci, ddc biét 1a cac din xuét
dihydropyridin.

Qén trong khi su dung dbng thoi cac thube chen calci véi cac thube gay mé hd hép do céc thude nay cling c6 téc dung khong
tot dén co thit co tim.

Str dung déng thoi succinylcholin véi cac thude giy mé hd hip c6 lién quan t&i sy tang hiém cé nong d6 kali huyét thanh,
dan téi loan nhip tim va tir vong cho bénh nhi trong thoi gian hdu phau.

Sevofluran dugc chimg minh la an toan va hiéu qua khi sir dung dong thi voi nhiéu loai thude thuong duing trong cac cufe
phiu thudt nhu cac thudc tac dung 1én hé than kinh trung wong, thudc tic dung trén hé than kinh tu chu, thude gidn co Xuong,
khéng sinh bao gbm nhom aminoglycosid, hormon va céc chat thay thé tong hop, cac ché phim tir mau va cac thude tim
mach, bao gdm epinephrin.

Epinephrin/Adrenalin

Sevofluran tuong ty isofluran ciing lam cho co tim nhay cam véi tac dung gdy loan nhip ctia adrenalin ngoai sinh.

Thudc kich thich than kinh giao cam gidn tié'p

Sur dung dc:;mg thoi sevofluran va cac chét kich thich than kinh giao cam gian tiép (amphetamin, ephedrin) c6 nguy co gdy tang
huyét ap cap tinh.

Thuéc tec ché beta giao cint

Sevofluran c6 thé lam tang tac dung tinh co bop, tinh tu dong, tinh dan truyén 4m tinh cla thudc chen beta (bémg viée trc ché
co ché bu trir co tim).

Verapamil
Khi str dung ddng thai verapamil va sevofluran da quan sat thdy su giam tinh dan truyén nhi that.

Barbiturat

Sevofluran tuong thich véi barbiturat nén duge sir dung phd bién trong phau thuat.

Benzodiazepin va opioid

Cac thube nhém benzodiazepin va opioid duge cho la co thé lam giam ndng d6 tbi thiéu trong phé nang (MAC) ci
sevofluran theo co ché tuong tw nhu véi cac thude gay meé dudng hé hap khac. Sevofluran twong thich véi benzodiazepin v
nhém opioid nén duoc sir dung phé bién trong phau thust.

Céc opioid nhur alfetanil va sufetail khi két hop vai sevofluran cé thé lam giam ca nhip tim, huyét 4p va nhip tho.

Ciic chit giy cdm ng enzgyme CYP2E]

Cac ché pham thubc va cdc chat lam ting hoat tinh cua isoenzym CYP2E! cytochrom P450, nhu isoniazid va ruou, co thé
lam tang chuyén héa sevofluran din dén sy gia ting dang ké ndng do florid trong huyét trong. St dung két hop sevofluran
va isoniazid c¢6 kha nang lam ting ddc tinh trén gan cua isoniazid.

St John’s Wort

O céc bénh nhan diéu tri dai ngay voi St John’s Wort da c6 trudng hop dugc bao cao ha huyét 4p néng va kéo dai thoi gian
tinh mé sau khi gdy mé béng thuée mé dan chat halogen dudng hit.

Nito oxyd

Nhu cée thude mé khéc 1a dan xudt halogen d€ bay hoi, MAC ciia sevofluran giam khi dung két hop voi nito oxid. Gid tri
MAC giam xdp xi 50% & ngudi lén va xap xi 25% & bénh nhi.

Cic thuéc phong bé théan kinh - co

R
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Gibng nhu cac thubc gdy mé dudng ho hip khac, sevofluran anh hudng dén cuong dé va thei gian phong bé thén kinh - co
ctia cac thude lam mém co khdng khi cuc, Khi ding bé sung thube gy mé alfentanil-N,O, sevofluran lam ting kha ning
phong bé thin kinh - co cta cdc thude nhu vecuronium, pancuronium hodc atracurium. Viée diéu chinh liéu lurgng cac thude
gifin co khi ding véi sevofluran tuong tu nhur voi isofluran. 11igu qua cia sevofluran trén succinylcholin va théi gian khir
cuc phong bé than kinh - co chua duge nghién ciru.

Viée giam {iéu dung cia cic thube phong bé than kinh - co trong qua trinh gy mé ¢ thé lam chdm qua trinh dat dén diéu
kién thich hop dé dat ndi khi quan hodc kbéng da giin ¢o béi tic dung quan st duge cia cdc thube gian co 12 mot vai phit
sau khi bdt ddu ding sevofluran.

Trong s nhitng thube khir cue, twong tac cua cac thubc vecuronium, pancuronium va atracurium di dugc nghién ciru. Khi
khéng cé hudng din cu thé: (1) dé& dat ndi khi quan, khéng giam liéu cac thude gifin co khéng khir cuc; (2) trong qua trinh
duy tri gdy mg, lidu thube gitin co khéng khir cuc ¢6 thé duge giam so voi khi gdy mé bang N,C/opioid. Viée tang thém lidu
thubc gifin co nén duoc dua trén cdc ddp tng khi kich thich thdo kinh.

Ciing nhur cée thube khac, ¢6 thé ding nhitng néng dd sevofluran thap hon sau khi ding mét thuéc mé dudmg tinh mach
{nhu propofol),

Nong d6 florid trong huyét trong gia tang dang ké khi ting hoat tinh ctia CYP2EL.

KHA NANG SINH SAN, PHU NI CO THAI VA CHO CON BU

Phidn logi nguy co trén thai thujc nhidm B

Thoi ky mang thai

Sevotluran cé tic dung lam gidn co tir cung, co thé lam lang xuft huyél tir cung d& duee bdo cdo trong mdt nghién ciru six dung
sevotluran trong thoi dlem két thic cua thai kv, Sir dung gy mé trong giai doan chuyén da v sinh d& duge gi6i han tai mot
nghién ciru nho trong mb 14y thai.

Nghign ciru sinh san trén chudt va thd ¢ miic lidu 1én dén 1 MAC cho thdy khéng cé bing chimg vé& sevofluran giy suy
giam kha ndng sinh san hodc 16n hai cho thai nhi. Chua ¢6 nghién ciiu day di va cé d6i chimg tét trén phu nii mang thai. Do
dé, sevofluran chi nén duoc str dung trong thai ky khi that su can thiét.

Giai dogn chuyén dg va sinh

Trong mot thir nghiém lam sang, d¢ an todn cua sevofluran d& dugc chimg minh cho cac ba me va tré so sinh khi dung gay
mé dé mb 14y thai. B4 an toan cua sevofluran trong sinh ty nhién chua duoc xéc minh.

Thai ky clio con bii

Chua rd sevofluran ho¥ic chit chuyén hoa cta né ¢6 duoc bai tiét vao sita me hay khéng. Do khdng ¢6 théng tin ndo dugc
ghi chép, cin khuyén cac ba me tranh cho con b trong vong 48 gi¢r sau khi dung sevofluran va loai bo lugng sifa tiét ra
trong thoi gian nay.

Khia nang sinh sdan

Nghién ciru sinh san teén chudt va tho & mirc lidu 1én dén | MAC cho thiy khéng cé bing chimg vé sevofluran gdy suy
giadm kha niing sinh san.

TAC DUNG TREN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC

Ciing nhir v&i céc thube mé khac, can thong bao cho nguoi bénh rd sau khi gdy mé toan thén cAn tranh lam trong mét thoi
gian nhitng c6ng vige doi hoi sy tinh o ve tinh than, vi du nhu van hanh cac may moc, Ngudt bénh khdng duge phep lai xe
trong mét kheang théi gian thich hop sau khi gy mé bang sevofluran.

TAC DLNG KHONG MONG MUON
Tém tdt vé tinkt an foan

Gibng nhu 14t ¢a cac thude gy mé manh dudng hd hip, sevofluran c6 thé gy fic ché tim - hé hip phu thude lidu ding. Hau
hét cac tic dung phu déu & mic ¢8 nhe hoac trung binh va dién ra trong théi gian ngan Trudng hop budn ndn, nén va mé
sang trong thoi ki hau phau, di chlmg chung ctia phiu thuit va gdy mé toan than, cé thé xay ra do giy mé dudng hd hép, do
c4c thube khic ding trong va sau phiu thudt, va do dép tmg cita bénh nhén trong qud trinh phéu (huét.

Céc phan {ing ¢6 hai duge bdo cde nhicu nhat 1a:

O nguoi 16n: ha huyét ap, budn nén va nén;

O ngudi cao tudi: chém nhip tim, ha huyét &p va budn ndn;

O tré em: kich déng, ho, budn nén va non.

Tom tdt bang bang biéu cde tdc dung khibng mong muin

T4t ca cic phan (g bit lgi it nhét ¢6 thi lién quan dén sevofluran tir tht nghiém lam sang va trong qua trinh luu hanh thuoc
dugc trinh bay trong bang dudi diy theo phan loai hé co quan MedDRA, thudt ngi va tan sudt xdy ra bién ¢, Cac nhém tén

sudt duge sir dung la: rdt thuomg gap (> 1/10); thudng gap (>1/100 va <1/10); it gép (=1/1000 va <1/100); hiém gap (=1/10
000 va <1/1000); tat hiém gip (<1/10,000), bao gdm nhiing bio cio riéng 1é. Cac phan ing bit lgi trong qua trinh heu hanh
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duge béo cdo tinh nguyén tir mét nhom ngudi khéng rd ty 18 phoi nhiém. De d6, khéng thé wdc lugng duge ty 1€ thie 1€ cia
phan ung bat 1ol va tén suft 1a “chua biét”. Loal, mie 46 nghiém trong va tdn suit cc bién ¢6 bat lgi xuart hién & nhiing bénh
nhan s dung sevofluran dugce so sanh vai cac bign cb bat 1y ¢ cdc bénh nhén ding thude tuong .

Tong hop nhimg tac dung khong mong mudn thuéng gip nhit cia sevofluran
trong cdc thir nghiém lim sang va qua trinh lun hanh thude

Phén leal theo hé co guan Tén suét Phan Gng ¢ hai
R6i loan hé mién dich Chua biét Phan ¢mg phan v&
Phan ing dang phén v
Qua min
R&i loan mau va hé bach huyét [t gap Giam bach ciu
Tang bach ciu
R&i loan tim than Rét thudng gip Kich thich
it gap Trang thai mo hd, rdi loan
R&i loan hé than kinh Thudng gip Lo mo
Chéng mat
Pau ddu
it gap Co giat
R&i loan truomg luc
R&i loan tim mach Rét thutmg gip Nhip tim cham
Thubdng gap Nhip tim nhanh
It gap Block nhi thdt hoan (wén
Rung nhi
Réi loan nhip tim
Ngoai tam thu that
Ngoai tam thu trén that
Ngoai tdm thu
Khéng rd Ngirng tim*
Kéo dai khoang QT va&i nhip xoin dinh
Roi toan hé mach Réat thudng gap Ha huyét ap
Thuong gap Tang huyét ap
R6i loan hé hé hdp, ving nguc va ving | Rat thuong gap Ho

trung thét Thutng gip R&i loan hd hép
) Co that thanh quan
It g&p Ngirng thd
Thiéu oxy
Hen suyén
Chra biét Co thit phé quan
Kho the'
Thé kho khe'
’ Phu né phdi
R61 loan hé tiéu hoa Rat thudng gap Budn nin
Nén
Thuomg gap ‘I'dng tiét nude bot
R&i foan than va tiét niéu It gap Bi iiéu
Glucose niéu
Chua biét Suy than cip
Ré6i loan hé gan - mét Chura biét Viem gan'”
Suy gan'

Hoai tir gan'?

R&i loan hé da va mé dudi da

Chua biét

Viém da tiép xdc’
Ngira

Phét ban'

Phi mit’

Nb6i mé day

R6i loan co xuong va mo lién két

Chura biét

Co cling co

Tinh trang roi loan toan thén hodc tai vi
tri ding thube

Thudng gip

Rét run
Sot
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Ha than nhiét
Chura biét Tirc nguci

Tang than nhiét ac tinh'?

Cac xét nghiém Thuong gap Nong dg dudng huyét bat thumg

Xét nghiém chire nang gan bét thuong’
Men gan AST (SGOT) ting

S6 lugng bach cau bat thutmg

Néng d6 florid tang®

Men gan ALT (SGPT) ting

It gap Creatinin mau ting
Enzym LDH trong méu ting
Chén thuong, nhiém ddc va cac bién | Thudtmg gip Thén nhiét giam
ching

'Xem muc TAC DUNG KHONG MONG MUON - M t4 cac tac dung khéng mong mudn dic trung.
“Xem muc CANH BAO VA THAN TRONG.

*Xem muc TAC DUNG KHONG MONG MUON — Déi wrong tré em.

*Hiém cac truémg hop nglmg tim khi sir dung sevofluran duge béo cdo sau khi luu hanh.

M6t vai trudng hop thay dbi trong théri gian ngén cée xét nghidém chite ning gan da dugc bao cao vai sevofluran va cac
thute twong ty.

*Ndng db florid v6 co trong mau ting trong mét thoi gian ngan co thé xay ra trong va sau khi gdy mé bang sevofluran. Xem
muc Mé ta céc tic dung khdng mong muén dic trung,.

M ta cdc tic dung khéng mong mubn dic trung

Viéc ndng dé florid vé co trong mau ting trong mot thoi gian ngdn cé thé xay ra trong va sau khi gy mé bing sevofluran.
Néng d§ florid vé co nhin chung dat dinh trong 2 gio khi két thiic dung sevofluran va quay tr¢ lai & mire trude khi phau
thudt trong vong 48 gitr. Trong cdc thit nghiém l4m sang, néng d§ florid tang 1én khéng cd 1ién quan dén su suy giam chirc
nang o thén,

Hiém cac bdo céo vé trinh trang viém gan sau phAu thudt. Thém vao d6, ciing hiém cic bdo cdo sau khi lwu hanh thude vé
tinh trang suy gan va hoai tir té bao gan lién quan dén vide sir dung thube giy mé duéng hit manh, bao gom sevofluran. Tuy
nhién, sur 4nh hudng va mébi lién quan thuc sy cia sevofluran to1 cde trudng hop trén chua duoc thiét lap mdt cach chac chin
{xem muc CANH BAO VA THAN TRONG).

Hiém céac bao céo vé phan tng min cam (bao gbm viém da tiép xuc, phat ban, khé tho, ther khd khe, tic ngye, phi mat,
hoéc phan tng qua man), dic biét lién quan dén su phoi nhiém nghé nghiép kéo dai khi sir dung tac nhén gy mé dudng hit,
bao gom sevofluran.

O mot sb mromg hop man cam, cic thudc gdy mé du(mc hit manh, cé thé gy ra ting chuyen héa & co xuong, dan toi tang
cao nhu ciu oxy va hdi chiing 1am sang dugc biét 1a sét cao ac tinh (xem muc CANH BAO VA THAN TRONG).

fre em

Vige sir dung sevofluran 6 lién quan dén céc com co giat. Nhiéu trrdng hop di xay ra & thanh thiéu nién va tré em tir 2
thang tudi tré 1én, hau hét trong s6 nay khéng mang yéu to nguy co. Truée khi dung sevofluran, can tién hanh danh gia 1am
sang & bénh nhan cé nguy co co gidt (xem mue CANH BAO VA THAN TRONG).

Bio cio tic dung khéng mong muébn:

Vi bao cdo tac dung khdng mong, muédn sau khi thude duge hru hanh 14 quan trong, giup t]CP tue kiém soat sy cdn bang loi
ich/nguy co khi su dung thudc. Nhan vién y té cln bao cdo bt k¥ tic dung khéng mong mudn nio cua thudc theo hé théng
bao cao clia quic gia.

QUA LIEU

Néu qué liéu, cdn ngimng thube ngay, dam bao thong dudng thé, bat diu théng khi hd wo hoge thong khi co kiém soat véi
oxy tinh khiét va duy tri chuc nang tim mach thich hop.

DUQC LY LAM SANG

Duge luc hoe
Tac dung ldm sang cva sevofiuran thay dbi nhanh theo ndng dd hit vao.

Tdc dung trén hé tim mach

Ciing nhw cdc thude gdy mé duimg hit khic, sevofluran tre ché chite ning tim mach tuong mg véi lidu luomg. Treng mot
cOng trinh nghién ciu trén ngudi tinh nguyén, néu ting nong dd sevofluran, thi s& giam huyét 4p trung binh, nhung khéng
¢6 thay déi vé nhip tim. Trong nghién citu nay sevofluran khdng cé anh huong tdi néng d¢ noradrenalin trong huyet tuong,.
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Tic dung trén hé thin kinh
Khéng quan sat thdy cac com déng kinh trong chwrong trinh nghién ctru 1am sang.

U nguoi bénh cé ap lue ndi so ICP) binh thudng, sevofluran rét it cé tac dung trén ICP va trén su dép img véi CO,. £ an
toan cua sevofluran chua duge nghién ciru trén ngudi bénh ¢6 ting ICP. Vi ngudi bénh ¢6 nguy co ting ICP, cin su
dung sevofluran thén trong, phéi hop véi cac phuong phédp giam LCP, vi du ting théng khi,

Dwge ddng hoe

Do tan kém cua sevofluran trong mau din dén ndog dé thube trong phé nang ting nhanh vao lic khéi mé va gidm nhanh sau
khi ngirng hit thubc mé.

O ngudi, < 5% lugng scvofluran bj chuyén héa. Sy thai trir nhanh cia sevofluran qua phdi lam han ché lugng thude tham
gia chuyén héa. Sevofluran bi khir fluor nher cytochrom Puso (CYP) 2E1, tao ra chit chuyén hod hexafluoroisopropanol
(HFIF) va giai phéng fluerid v6 co va CO; (hodc mét doan ¢é mét carbon). HFIP sau d6 s& lién hop nhanb véi acid
glucuronic va (hai trir qua nude tiéu.

Chuyén hoa cua sevofluran ¢ thé tang 1én khi phéi hop voi cac chét gdy cam (ng CYP 2E1 (nhu isoniazid va ethanol)
nhung sevofluran khéng bi cam Gng bai barbiturat.

Cé thé xay ra ting nhét thai fluorid v6 co trong huyél thanh trong khi va sau khi gy mé bing sevofluran. Théng thuong,
nonu d6 dinh cia fluerid vo co dat duge rong vong 2 gitr sau khi két thitc gy mé va trong vong 48 2idr s& tror vé mie trude
khi phiu thuat,

Dir ligu an toan tién lAm siing
Nghién ciru trén déng vat cho thiy chu trinh gan, than van duge duy tri t51 khi sir dung sevotluran.

Scvofluran Jam giam t6e d tiéu thu oxy cua ndo (CMRO;) tuong ty nhu isofluran. O ndng dé 2,0 MAC, lam giam khoang
50% CMRO,. Nghién ciu trén dong vat da chitng minh rang, seveotluran khong anh hudng déng ké [&n su tudi mau no.

O déng vat, sevofluran can trir dang ké viée chyp dién nio dé (EEG) so véi cing liéu isofluran. Khéng cé bang chirng cho
thay sevofluran lién quan dén con dgng kinh khi ndng do CO, binh thutng hoac giam. Ngwoc véi enfluran, phép thir dé tao
ra hoat dong EEG dang déng kinh trong qué trinh thiéu CO, méau khi ding kich thich b¢ tai theo nhip thi cho két qiia 4m
tinh.

Nghién ctu trén chudt cho thay, hop chit A edy doc v6i thén o nono d6 50-114 ppm trong khoang 3 gie. Biéu hién cia
nhidm ddc dac trung 1a hoai tir céc t& bao don 1& cila éng luen gén. Co ché gay doc tinh con chua duge biét 13 va su lién
quan dén ddc tinh trén ngudi chua dugc thiét 1ap. So sanh ngudmg doc v6i than trén ngudi cia chét 1ién quan hop chét A, du
doan ngudng dac 14 150-200 ppm. Néng do hop chét A tim thay trong thyc hanh 14m sang thuémg quy trung binh la 19 ppm
& ngudi 16n {lém nhét 1a 32 ppm) khi sir dung v8i s6-da nhu chit hip thy CO,.

TINH TUONG KY

Sevofluran &n dinh khi bao quan duéi nhitng diéu kizn anh sang phong binh thuémg. Sevofluran khéng bj giang héa dang ké
khi co mit cla acid manh hodc nhiét d6 cao. Sevofluran khéng dn mdn thép khéng ri, déng thau, nhém, déng thau ma
nicken, dong thau ma chrom, hoac hop kim ddng -berili.

Su gidng hoa héa hoc ¢6 thé xay ra trong lue chét gay mé tiép xtc vei chat hip phu CO; trong may géy mé, Khi duge sir
dung nhu dwec hudng din véi chit hip phu méi, sy gidng héa cia sevofluran (4 tdi thidu, va nhiing chit giang héa khong
phat hién duge hodc khéng cé dbe tinh. Su giang hda cia sevofluran va su tac nén nhimng chét giang hoa sau do bi tang
cutmg b su tang nhiél dd cac chit hip phu hip phu CO; bi khé (dic bigt chét chira kali hydroxyd nhu Bralyme®), su tang
ham lugng sevofluran va gidm dong khi méi.

Sevofluran co thé bj giang hoa boi chét kiém theo 2 con dudng. Ban dau né bi mét hydrofluorid va tao thanh
pentafluoroisopropany! flusromethyl ether (PIFE hofic thutmg goi 1 hup chit A). Su gidng héa bang con dudng thir 2 cia
sevofluran chi xuit hién khi chét hip phu CQ, bi khd din dén su phéan tach clia sevofluran thanh hexafluoroisopropanol
(HFIP) va formaldehyd. HFIP la mot chét khong cé hoal tinh, khéng ¢6 doc tinh vdi gen, bi glucoronid nhanh, dao thai
duge va c6 dde tinh tuong tu sevofluran. Formaldehyd cé mit trong sudt céc qua trinh chuyén héa binh thuong. Khi tiép xtc
vi chét hip phu bi qua khé, formaldehyd 6 thé bi gidng héa thanh methanol va formate. Formate c6 thé tham gia sy tao
thanh carbon monoxyd khi ¢ nhiét d6 cao. Methanol ¢é thé phan g véi hop chit A d¢é tao nén san phdm phy chira
methoxy 1a hop chét B, Hop chét B c6 thé loai tiép HF d2 tao thanh hop chit C, D va E. V6i nhitng chit hip phy bi qua kha,
dc bigt nhimg chit chira kali hydroxyd (nhu Bralyme®), c6 thé xay ra su tao thanh cna formaldehyd, methanol, carbon
monoxyd, hop chit A va co 18 cA mét sb chét gidng hoa ctia n, hop chit B, C, va D.

Sur gidng hoa ciia acid Lewis

it nhét 300 ppm nuwde duoe thém vao nhua mét chét Ge ché acid Lewis. Sevorane khéng ¢6 thém bét ky thanh phén hoge chit
on dinh héa hoc khéc.

HUONG DAN SU DUNG

M6t sé thudc gdy mé chita halogen da dugc béo cdo 12 tuong tac vol chét hip thu CO, khé tao ra CO,IDén nay chua cé
chitng ¢d 1a phén (ing nay xay ra vdi sevotluran. Tuy vy, d€ lam giam nguy co tao thanh CO trong he thong tho kin va kha
nang co thé ting ham luong Carboxy-hemoglobin, khong duge dé khé cac chat hap thu CO,,
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QUY CACH PONG GOI

Hdp mdt chai 250 ml.

Théng bdo cho bdc s nhitng tic dung khéng mong muén gip phdai trong khi sir dung thuéc.
Khéng ding thubce qud han siv dung. Dé thudc ngoai tim tay tré em.

Bao quén: Nhiét dd phong khong qua 30°C

Han ding: 36 théng ké tir ngay san xuat.

Tiéu chuén: Nha san xut.

San xuét boi: ABBVIE S.r.l,

S.R. 148 Pontina Km 52,

SNC - Campoverde di Aprilia 04011 Aprilia (LT), Italy (Y).

Cho: AbbVie Biopharmaceuticals GmbH, Switzerland (Thuy S%).
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